201712.01201v1 


chinaXiv 


ChinaXiv 合 作 期 刊 


J South Med Univ 2015, 35(1): 51-55 doi 10.3969/j.issn.1673-4254.2015.01.10 "51s 


临床 研究 
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摘要 :目的 研究 诱导 痰 中 过 敏 毒素 C3a 在 支气管 哮喘 发 病 中 的 变化 特点 及 临床 意义 。 方 法 自 2006 年 9 月 ~2007 年 2 月 于 我 院 
呼吸 科 门 诊 和 病房 就 诊 的 哮喘 急性 发 作 期 患者 共 33 例 ,收集 其 人 口 学 资料 ,病史 及 家 族 史 、. 肺 功 能 数据 及 诱导 痰 中 C3a 水 平 , 进 
行 分 析 和 总 结 。 结 果 (1) 哮 喘 急 性 发 作 期 诱导 痰 中 C3a 水 平 [2.24(1.68~5.58) ng/ml] 高 于 治疗 后 哮喘 临床 缓解 期 C3a 水 平 [0.7 
(0.24~2.31) ng/ml](P<0.01) , 哮 跨 临床 缓解 期 C3a 水 平 高 于 对 照 组 [0.12(0.07~0.39) ng/mlj(P<0.05); (2) 哮 喘 急 性 发 作 期 ， 
诱导 痰 C3a 水 平 随 轻 度 急性 发 作 [0.25(0.09~0.40) ng/ml] .中 度 急性 发 作 [2.21(1.16~3.41) ng/mlj] .重度 急性 发 作 [4.69(2.69~ 
6.59) ng/mlj] 依 次 升 高 ,上 且 存在 明显 差异 (P<0.01); (3) 哮 喘 急 性 发 作 期 组 患者 诱导 痰 C3a 水 平 与 诱导 痰 细胞 总 数 呈 正 相关 (= 
0.718, P<0.05) , 嗜 酸性 粒 细胞 计数 呈正 相关 (r=0.495, P<0.05) , 巨 噬 细 胞 计数 呈正 相关 (r=0.600, P<0.05)。 结 论 诱导 痰 C3a 
水 平 与 哮喘 严重 程度 和 局 部 炎症 细胞 学 分 类 相关 ,可 能 成 为 重要 的 临床 标志 物 指 导 哮 喘 的 治疗 。 
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Changes of C3a in induced sputum in Patients with asthma 


ZHANG Jing, DING Yanling, CHEN Yahong, YAO Wanzhen 
Department of Respiratory Disease, Peking University Third Hospital, Beijing 100191, China 


Abstract: Objective To investigate the clinical significance of anaphylatoxin C3a in induced sputum in patients with asthma. 
Methods The patients with acute exacerbation of asthma treated at our department between September, 2006 and February, 
2007 were included in the study. The demographic data, medical history, levels of lung function and C3a levels in induced 
sputum were assessed. Results A total of 33 patients were included in the study. The level of C3a in induced sputum was 
significantly higher in patients with acute exacerbation of asthma (2.24 ng/ml, range 1.68-5.58 ng/ml) than that in patients with 
asthma remission (0.7 ng/ml, range 0.24-2.31 ng/ml, P<0.05). Sputum C3a levels in the remission patients were significantly 
higher than those in the healthy controls (0.12 ng/ml range 0.07-0.39 ng/ml, P<0.05). The levels of C3a in patients with severe 
exacerbation (4.69 ng/ml, range 2.69-6.59 ng/ml) were significantly higher than those in patients with mild exacerbation (0.25 
ng/ml, range 0.09-0.40 ng/ml) and moderate exacerbation (2.21 ng/ml range 1.16-3.41 ng/ml) (P<0.01), and were significantly 
higher in patients with moderate exacerbation than in those in mild exacerbation (P<0.01). The level of C3a in induced sputum 
Was positively correlated with the number of total cell count (r=0.718, P<0.05), eosinophils (r=0.495, P<0.05) and macrophages 
(7=0.600, P<0.05) in patients with acute exacerbation of asthma. Conclusion Induced sputum C3a level can serve as an 
important clinical biomarker for clinical asthma management. 
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哮喘 是 由 易 感 人 群 对 于 正常 环境 中 抗原 的 免疫 异 
常 引起 的 慢性 气 道 炎症 性 疾病 。 除 了 经 典 的 由 CD4:'T 
细胞 活化 后 产生 Th2 型 细胞 因子 依赖 的 获得 性 免疫 反 
应 以 外 ,先天 免疫 反应 在 哮喘 发 病 过 程 中 也 发 挥 着 重要 
的 作用 。 目 前 的 观点 认为 ,补体 系统 中 重要 的 效应 分 子 
一 一 过 敏 毒素 C3a, 不 仅 参与 了 哮喘 发 病 时 的 先天 性 免 
疫 过 程 ,同时 也 对 获得 性 免疫 过 程 中 的 Th2 细胞 和 
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Th17 细 胞 发 挥 重要 的 调节 作用 "。 

临床 研究 显示 ,在 哮喘 患者 的 血清 和 肺泡 灌 洗 液 
(BALP) 中 均 存 在 C3a 升 高 ,提示 C3a 既 参与 了 哮喘 的 
全 身 炎症 反应 ,也 在 气 道 局 部 炎症 反应 中 发 挥 效 应 ”1。 
BALF 中 的 C3a 水 平 升 高 与 哮喘 的 病情 严重 程度 相关 ， 
且 可 能 成 为 哮喘 的 诊断 指标 之 一 。 但 由 于 BALEF 获 得 
较为 不 易 ,找到 一 种 新 有 效 , 且 简便 易 行 的 提示 和气 道 局 
部 炎症 的 生物 标志 物 就 显得 尤为 重要 。 

本 研究 旨 在 通过 观察 诱导 痰 中 C3a 的 水 平 与 哮喘 
急性 发 作 及 发 作 严 重 程度 的 关系 ,评价 诱导 痰 C3a 水 平 
是 否 可 能 替代 BALF C3a 水 平 ,成 为 一 种 新 的 简单 .无 
创 的 评价 哮喘 急性 发 作 期 局 部 炎症 的 指标 ;并 进一步 探 
讨 哮 跨 局 部 炎症 与 疾病 进展 之 间 的 关系 。 
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1 对 象 和 方法 
1.1 对 象 

2006 年 9 月 ~2007 年 2 月 于 我 院 呼吸 科 门 诊 和 病房 
就 诊 的 哮 螨 急性 发 作 期 患者 。 哮 跨 诊 断 符合 2003 年 我 
国 《支气管 哮 哗 防治 指南 ) 标 准 ”"。 排 除 标准 包括 : 近 6 
周 内 有 了 呼吸道 感 染 、 近 3 月 内 曾 接受 糖 皮 质 激素 治疗 
(包括 吸入 及 全 身 使 用 ) 严重 心 脑 血 管 疾病 、 恶 性 肿瘤 、 
妊娠 等 。 所 有 哮喘 急性 发 作 期 患者 均 接受 规范 化 临床 
治疗 ,如 达到 临床 缓解 , 则 纳入 临床 缓解 期 组 。 
健康 对 照 组 入 选 标准 为 : 非 吸 烟 者 ,无 慢性 支气管 
炎 \ 肺 气 肿 等 慢性 呼吸 系统 病史 ,无 呼吸 道 症状 及 其 他 
疾病 病史 , 肺 功能 检查 示 无 阻塞 性 通气 障碍 ,人 组 前 四 
周 内 无 呼吸 道 感染 史 。 本 研究 方案 获 北京 大 学 第 三 医 
院 伦理 委员 会 批准 (伦理 批号 :2008014), 所 有 研究 对 象 
均 获 知情 同意 。 
1.2 方法 
1.2.1 肺 功能 测定 所 有 研究 对 象 均 采用 美国 产 Sensor- 
medics 6200 肺 功能 仪 检测 坐位 肺 功能 ,测定 FEV1, 计 
算 其 占 预 计 值 百分比 (FEV1% 预 计 值 ) FEV1/FVC。 
1.2.2 诱导 疾 的 收集 和 处 理 所 有 受 试 者 在 做 诱导 痰 前 
先 用 清水 汶 口 ,吸入 沙丁胺醇 气 雾 剂 200 ug,15 min 后 
开始 雾 化 吸入 4% 和 氧化 钠 溶液 收集 痰 标本 3~5 ml。 将 所 
收集 的 痰 液 与 1 倍 体积 的 0.1% 二 硫 苏 糖 醇 溶液 混 匀 后 
37 恒温 振荡 15 min, 再 用 吸管 轻 轻 吹 打数 次 ,使 痰 液 
充分 均 质 化 。 使 用 直径 48 nm 尼龙 网 过 滤 入 一 个 洁净 
的 烧杯 中 ,去 除 粘液 和 碎片 。 将 滤液 称 重 , 取 10 由 疾 液 
用 血细胞 计数 板 进行 细胞 计数 ,其 后 使 用 1500 r/min 转 
速 ,离心 10 min ,分离 上 清 , 储 存 于 -80 % 冰 箱 待 用 。 将 
细胞 沉淀 分 以 PBS 重 悬 细胞 沉淀 ,调整 细胞 浓度 为 1x 
107Vml, 涂 片 ,使 用 瑞 氏 吉姆 院 染 色 (Wright-Giemsa) 进 
行 细胞 分 类 ,每 张 涂 片 计数 400 个 非 鳞 状 上 皮 细 胞 计算 
分 类 ,分 别 计数 出 中 性 粒 细胞 \ 巨 哈 细 胞 淋巴 细胞 及 嗜 
酸性 粒 细 胞 所 占 细胞 总 数 的 百分比 。 鳞 伏 上 皮 细 胞 <20% 
者 为 合格 标本 。 
1.2.3 诱导 疾 C3a 检 测 采用 ELISA 法 测定 诱导 痰 上 清 
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按 试剂 盒 说 明 书 操作 ,在 酶 标 仪 上 读 取 数值 。 
1.3 统计 学 方法 

诱导 痰 细胞 计数 及 诱导 痰 上 清 中 C3a 水 平 属于 非 
正 态 分 布 样本 ,以 中 位 数 ( 四 分 位 数 ) 表 示 ,2 个 独立 样本 
作 采 用 Mann-Whitney U 检验 ,多 样本 间 比 较 采 用 秩 和 
检验 ,哮喘 急性 加 重 期 与 临床 缓解 期 各 项 指标 间 比 较 
Wilcoxon Signed Rank 检 验 ; 相 关 性 检验 采用 Spearman 
相关 分 析 。 研 究 对 象 年 龄 . 肺 功能 情况 为 正 态 分 布 样 
本 ,以 均 数 + 标准 差 表 示 表 示 ; 多 样本 间 比 较 采 用 单 因素 
方差 分 析 , 哮 喘 急 性 加 重 期 与 临床 缓解 期 各 项 指标 间 比 
较 采 用 配对 1 检验 ,相关 性 检验 采用 Spearman 直线 相关 
性 分 析 。 统 计 学 计算 均 由 SPSS11.5 统 计 软 件 完成 。P< 
0.05 为 差异 有 统计 学 意义 。 


2 结果 
2.1 哮喘 患者 的 基本 信息 

33 例 哮 喘 急 性 期 患者 和 人 组 本 研究 ,其 中 男性 20 
例 , 女 性 13 例 ;年 龄 46.3+13.9(19~71) 岁 ;25 例 达到 临 
床 缓解 并 回访 ,其 中 男性 15 例 , 女 性 10 例 ,年 龄 43.6+ 
13.6(21~71) 岁 ;健康 对 照 组 共 13 例 , 男 性 6 例 , 女 性 7 
例 ,年 龄 30.7+6.8 岁 。 哮 喘 组 与 对 照 组 在 性 别 上 差异 无 
统计 学 意义 (P>0.05) ;对照 组 年 龄 小 于 哮喘 患者 年 龄 
(1=-3.995,P<0.01)。 
2.2 哮喘 患者 的 肺 功能 情况 

哮喘 和 急性 发 作 期 患者 肺 功能 明显 下 降 ,FEV1% 预 
计 值 FEEVLIFVC 值 及 PEF% 预 计 值 均 显著 低 于 对 照 组 
(t=8.035,7.811,7.305,P 值 均 <0.01) ,治疗 后 临床 缓解 
期 肺 功能 较 急 性 发 作 期 明显 缓解 ,差异 有 统计 学 意义 
(1=-5.032,-3.558,-4.284,P 值 均 <0.01)。 与 对 照 组 相 比 ， 
哮喘 临床 缓解 期 患者 肺 功能 下 降 ,FEV19% 预 计 值 FEV1/ 
FVC 值 及 PEF% 预 计 值 明显 低 于 对 照 组 4=3.507,4.957， 
2.635,P<0.01, 表 1)。 
2.3 诱导 疾 细 胞 总 数 和 细胞 分 类 计数 结果 

哮喘 和 急性 发 作 期 诱导 痰 细胞 总 数 及 诱导 痰 中 嗜 酸 
性 粒 细胞 百分比 . 嗜 酸 性 粒 细胞 绝对 值 高 于 哮喘 临床 绥 


中 C3a( 试 剂 盒 购置 美国 BD 公 司 ), 具 体操 作 步 又 严格 解 期 组 及 对 照 组 (P<0.01); 中 性 粒 细胞 绝对 值 高 于 哮 噬 
表 1 研究 对 象 肺 功 能 情况 
Tab.1 Lung function of the Participants (Mean+SD) 
Group Number FEV9%opred (%) FEVW/FVC (%) PEFY%pred (%) 
Control 13 91.4+6.1 82.1+4.7 94.4+13.5 
Stable asthma 25 78.5+12.4° 70.0+8.9° 84.1+16.9" 
Asthma exacerbation 33 52.8+18.5* 56.0+12.7™ 52.2+19.6" 
Fr 38.138 33.381 29.917 
P <0.01 <0.01 <0.01 


"Compared with control group, P<0.01; "Compared with stable asthma, P<0.01. 
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临床 缓解 期 组 (P<0.05) 及 对 照 组 (P<0.01); 巨 哈 细 胞 百 
分 比 显 凋 低 于 哮喘 临床 缓解 期 组 及 对 照 组 (P<0.01 )。 
哮喘 临床 缓解 期 患者 诱导 痰 细胞 总 数 高 于 对 照 组 ， 


表 2 诱导 痰 细胞 计数 及 分 类 计数 结果 


差异 有 统计 学 意义 (P<0.01) ;诱导 痰 中 中 性 粒 细胞 数 及 
嗜 酸性 粒 细胞 数 显 著 高 于 对 照 组 (P<0.05) ,诱导 痰 中 巨 
鸣 细 胞 百分比 显著 低 于 对 照 组 (P<0.05, 表 2)。 


Tab.2 Differential count of cells from induced sputum [median (quatile)] 


Control Stable asthma Asthma exacerbation 2 Pp 
Mass cell count (x10/ml) 3.4 (2.5~4.1) 9.4 (5.0~13.2) 11.6 (5.8~23.1)” 9.536 <0.01 
Neutrophil (%) 18.3 (14.1~32.8) 50.0 (19.4~63.0) 55.4 (28.8~75.1) 5.507 >0.05 
Eosinophil (%) 0.7 (0.0~1.1) 3.1 (1.0~6.0) 9.7 (1.5~38.6)” 13.185 <0.01 
Monophage (%) 66.9 (55.0~82.0) 42.0 (30.8~69.0)" 27.5 (9.3~47.8)™ 18.739 <0.01 


"Compared with control group, P<0.05; "Compared with stable asthma group, P<0.05. 


2.4 诱导 疾 中 C3a 水 平 

哮喘 和 急性 发 作 期 .哮喘 临床 缓解 期 对 照 组 诱导 痰 
C3a 的 水 平分 别 为 :2.24(1.68~5.58) ng/ml、0.7(0.24~ 
2.31) ng/ml 和 0.12(0.07~0.39) ng/ml,3 组 间 比 较 差异 
有 统计 学 意义 (X=12.068,P<0.01)。 治 疗 后 ,哮喘 临床 组 
解 期 C3a 水 平 较 急性 发 作 期 下 降 (s=-2.897, P<0.01)。 
哮喘 临床 缓解 期 C3a 水 平 较 对 照 组 升 高 ,差异 有 统计 学 
意义 (z=-1.964,P<0.05, 图 1)。 
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1 哮喘 患者 与 对 照 组 诱导 痰 C3a 水 平 比较 
Fig.l Sputum C3a levels increased in 
remmision and exacerbation asthma patients. 


哮喘 急性 发 作 期 不 同 严重 程度 C3a 水 平 不 同 ,差异 
有 统计 学 意义 。 重 度 哮喘 急性 发 作 C3a 水 平 为 4.69 
(2.69~6.59)ng/ml ,高 于 中 度 哮喘 急性 发 作 患 者 C3a 水 
平 (z =-2.397,P<0.01); 中 度 哮 跨 急 性 发 作 C3a 水 平 为 
2.21(1.16~3.41) ng/ml, 高 于 轻 度 哮喘 急性 发 作 患 者 C3a 
水 平 [0.25(0.09~0.40) ng/ml,z=-2.915,P<0.01, 图 2]。 
2.5 相关 性 分 析 

哮喘 和 急性 发 作 期 组 患者 诱导 痰 C3a 水 平 与 诱导 痰 
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图 2 哮喘 急性 发 作 期 不 同 严重 程度 诱导 痰 C3a 
水 平 比较 


Fig.2 Sputum C3a levels in Patients with 
asthma exacerbation of different severities. 


细胞 总 数 呈 正 相 关 (r=0.718,P<0.05, 图 3); 与 诱导 痰 中 
嗜 酸性 粒 细胞 绝对 值 呈 正 相 关 (r=0.495,P<0.05 ,图 4); 
与 诱导 痰 中 单 核 巨 喉 细 胞 绝对 值 呈正 相关 (0.600,P< 
0.05, 图 5)。 哮 喘 患 者 诱导 痰 C3a 水 平 与 肺 功能 指标 无 
明显 相关 。 


3 讨论 

过 人 敏 毒素 C3a 是 炎症 反应 早期 通过 裂解 补体 成 分 
C3 产 生 的 强 效 促 炎 症 因 子 。 许 多 哮喘 急性 发 作 时 的 特 
征 性 改变 ,如 平 请 肌 收 缩 .粘液 高 分 泌 .炎症 细胞 聚集 ， 
均 可 由 过 人 敏 毒素 C3a 导 致 或 加 重 。 近 来 ,一 些 临 床 研究 
显示 ,过敏 毒素 C3a 可 能 作为 效应 分 子 参与 哮喘 的 发 
病 。Van de Graaf 等 进行 的 临床 试验 提示 :稳定 期 哮 跨 
患者 BALF 中 的 C3a 水 平 较 健 康 对 照 组 增加 。Humble 
等 % 的 研究 中 ,在 轻 度 稳定 期 哮喘 患者 中 ,抗原 激发 后 4 
到 6 h C3a 水 平 较 盐 水 对 照 组 升 高 ,向 气 道内 趋 化 嗜 酸 
性 粒 细胞 增多 。Norbert 等 "进行 更 进一步 的 研究 发 现 ， 
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图 3 诱导 痰 C3a 与 诱导 痰 细胞 总 数 正 相关 
Fig.3 Sputum C3a is positively correlated with 
total suputm cell count. 
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图 4 诱导 痰 C3a 与 诱导 痰 中 嗜 酸性 粒 细胞 绝对 
值 呈正 相关 

Fig.4 Sputum C3a is positively correlated with 
suputm eosinophil count. 
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5 诱导 痰 C3a 与 诱导 痰 中 单 核 巨 噬 细 胞 绝对 
值 呈 正 相 关 

Fig.5 Sputum C3a is Positively correlated with 
suputm macrophage count. 


轻 度 稳定 期 过 敏 性 哮 跨 患者 经 抗原 激发 后 ,BALF 中 
C3a 水 平 升 高 ,而 非 过 敏 的 健康 对 照 者 无 类 似 改变 。 上 
述 研 究 结 果 均 提示 ,BALF 中 的 过 敏 毒 素 C3a 水 平 可 以 
作为 哮喘 气 道 局 部 炎症 的 评价 指标 之 一 ,同时 C3a 可 能 
参与 了 哮喘 和 急性 发 作 的 发 生 。 以 上 研究 中 均 使 用 
BALEF 来 研究 气 道 炎症 情况 。 

本 研究 的 结果 显示 ,诱导 痰 C3a 水 平 在 哮喘 急性 发 
作 期 .缓解 期 及 健康 对 照 组 中 依次 降低 ;诱导 痰 C3a 水 
平 与 急性 发 作 时 病情 越 重 诱 导 痰 中 C3a 水 平 越 高 。 其 
变化 趋势 与 报道 的 BALF 中 C3a 水 平 变化 趋势 相似 , 提 
示 诱 导 痰 C3a 蔡 代 BALF 中 C3a 水 平 的 可 能 性 。 由 于 
支气管 镜 检 查 会 加 重 严重 气 道 阻塞 患者 的 气流 阻塞 ,所 
以 在 哮喘 急性 发 作 期 时 ,无 法 通过 检测 BALEF 标 本 来 研 
究 哮 跨 的 气 道 炎症 程度 。 诱 导 痰 技术 是 一 种 简单 .无 
创 .安全 和 有 效 的 监测 气 道 炎 症 的 方法 ,广泛 用 于 哮喘 
等 慢性 气 道 炎 症 性 疾病 的 研究 。 目 前 ,已 有 研究 对 其 安 
全 性 进行 评价 ,并 证 实 监护 下 可 安全 有 效 地 用 于 严重 气 
流 阻 塞 性 疾病 的 研究 ”。 

感染 是 常见 的 致 儿童 及 成 人 哮 器 急性 发 作 的 原 
。 补 体 活 化 在 机 体 先 天 免疫 系统 抵御 粘膜 病毒 . 霉 
菌 .细菌 和 其 他 病原 体感 染 方 面 起 着 核心 作用 ”。 目 前 
对 于 气 道 局 部 过 敏 毒素 水 平 的 升 高 是 由 于 气 道 局 部 产 
生 增 多 所 致 还 是 循环 中 产生 增多 出 现 的 继 发 现象 还 不 
明确 。 由 于 在 哮喘 急性 发 作 期 的 患者 中 未 发 现 明 显 全 
身 炎症 反应 征象 ,进而 推测 ,过 敏 毒素 的 增加 以 气 道 局 
部 产生 为 主 。 已 有 的 研究 显示 , 哮 哈 加 重 时 气 道 局 部 温 
润 的 单 核 细胞 可 能 是 C3a 的 主要 来 源 ,其 他 气 道 细胞 
如 :肺泡 开 型 上 皮 细 胞 . 气 道 平 滑 肌 细胞 及 血管 内 皮 细 
胞 等 均 有 报道 可 能 合成 和 分 泌 C31"。 

C3a 在 气 道 局 部 炎症 中 ,不 仅 通 过 经 典 的 补体 途径 
还 可 以 激活 C3a 受 体 (C3aR) ,发 挥 其 促 炎 作用 。 当 
C3aR 被 激活 后 ,可 以 调节 炎症 部 位 局 部 的 Th1/Th2 型 
免疫 应 答 , 并 维持 淋巴 细胞 的 极 化 状态 ;并 进一步 趋 化 
炎症 细胞 ,刺激 肥大 细胞 和 嗜 碱 性 粒 细 胞 释放 组 胺 ,上 
调 嗜 酸 细胞 阳离子 蛋白 (ECP) 的 合成 ,增加 肺 内 半 胱 氨 
醚 白 三 烯 合成 站 ;同时 ,可 以 介 导 炎症 细胞 与 气 道 固有 
细胞 之 间 的 相互 作用 ,促进 平滑 肌 收 缩 沁 。 临 床 研究 中 
发 现 ,致死 性 哮喘 患者 肺 组 织 中 C3aR 的 表达 较 轻 度 哮 
喘 和 非 肺 疾病 患者 明显 增加 ,从 受 体 水 平 为 过 敏 毒素 
参与 哮喘 的 发 病 提 供 依据 。 

随 着 对 过 敏 毒素 病理 生理 作用 理解 的 深入 ,已 经 在 
动物 研究 中 通过 使 用 C3aR 持 抗 剂 治疗 疾病 的 尝试 。 
Mathieu 等 首先 成 功 合成 了 C3aR 拷 抗 剂 SB290157; 
Lim 等 5 发现 SB290157 可 以 持 抗 肥胖 和 代谢 综合 征 的 
发 生 。C3aR 是 否 可 以 成 为 哮喘 治疗 的 靶 点 尚 需 进 一 步 
人 研究。 上述 研 究 虽 然 还 只 是 初步 的 尝试 ,但 仍 为 哮喘 的 
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治疗 提出 了 新 的 思路 。 

本 研究 对 于 哮喘 不 同 病 程 及 不 同 严重 程度 哮喘 的 
诱导 痰 中 过 化 毒素 水 平 进行 比较 ,进行 与 气 道 炎症 细胞 
计数 的 相关 性 分 析 , 但 未 涉及 过 敏 毒 素 对 于 获得 性 免疫 
系统 的 调节 能 力 和 对 其 他 炎症 介质 的 影响 。 
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